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l/INTRODUCTION: 

Les anxiolytiques, appeles communement 
tranquillisants se definissent par leur capacite 
a reduire les phenomenes d'angoisse. 

Ils sont dotes de multiples effets : sedatives, 
myorelaxantes, anti-comitiales et 
hypnotiques. 

L'effet sedatif du a une certaine confusion 
qu'ils induisent, une baisse de la vigilance et 
des capacites d'attention. 
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1-Definition: 

Se sont des psychotropes psycholeptiques qui 
appartiennent a des classe chimiques diverse et 
distinctes: 

• Les benzodiazepines representant la classe 
principale. 

• Les anxiolytiques non benzodiazepiniques: 

-Les carbamates. 

-Les antihistaminiques. 

-Les azapirones. 

-Les B bloqueurs. 

-Autres: etifoxine, captodiamine... 
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2-Mecanisme d'action: 

A-L'acide gama -aminobutyrique (GABA): 

Toutes les benzodiazepines agissent en facilitant les 
actions d'une substance chimique naturelle, le GABA. 


Le GABA est un neurotransmetteur, un agent qui 
transmet les messages issus d'une cellule du cerveau 
(le neurone) a une autre. 


Le message transmis par le GABA est un message 
inhibiteur: il permet aux neurones qu'il contacte d'en 
ralentir ou d'en arreter remission. 
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Le GABA exerce en general une influence 
apaisante sur le cerveau(est le tranquillisant 
naturel du corps humain). 

L'action naturelle du GABA est augmentee par 
les benzodiazepines qui exercent en retour une 
influence inhibitrice supplementaire (souvent 
excessive) sur les neurones . 


Present dans 40 % des synapses cerebrales. 


De repartition ubiquitaire. 
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B- Les monoamines: 

Le serotonine joue un role dans la modulation de 
I'appetit, du sommeil, de I'humeur, de la libido et 
fonctions cognitives, fonctions qui sont perturbes dans 
les situations d'anxiete: dans I'anxiete, le systeme 
serotoninergique serait hyperactif ou hypersensible. 

Le systeme noradrenergique semble etre aussi 
implique dans I'anxiete. 


Le systeme histaminergique est implique dans I'eveil. 
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II/- Principales caracteristiques 
pharmacocinetiques(l): 

l-Les benzodiazepines: 

Absorption: 

• Administration per os. 

• Bonne resorption digestive(quasiment totale) 

• Bonne biodisponibilites 

• Vitesse de resorption variable selon la galenique(gouttes, 
comprimes), selon la voie utilisee (IV/per os). 

• VIV peu utilisee en psychiatrie( necessite d'une surveillance 
respiratoire). 

• Voie IM: action pas plus rapide, moins bonne disponibilite, 
irreguliere. A reserver en cas de mauvais observance 

• Voie intra-rectale: dans les convulsions chez I'enfant. 
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III/- Principales caracteristiques 
pharmacocinetiques(2): 

Distribution: 

• Lipophiles, rapidement distributes au niveau du cerveau. 

• Passage dans le lait et passage de la barriere placentaire. 

• Fixation proteique variant de 70-99%. 

Metabolisme: 

• Catabolisme hepatique. 

• Faiblement inducteurs enzymatiques. 

• Nombreux metabolites intermediaires actifs. 

• Les demi-vies sont variables. 

Elimination: essentiellement urinaire. 
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ll/-Principales caracteristiques 
pharmacocinetiques(3): 

La difference entre les medicaments des BZD porte sur 2 
points : 

• La demi-vie qui donne une idee de la persistance des 
medicaments dans I'organisme. 

• Demi-vie courte < 12 heures : SERESTA, XANAX, TEMESTA 

• Demi-vie longue intermediate : LEXOMIL, LYSANXIA, URBANYL 

• Demi-vie longue > 24 heures : VALIUM, TRANXENE 

• Certains composes sont directement actifs : SERESTA, 

XANAX, TEMESTA. D'autres sont transformes en metabolites actifs qui 
persistent dans I'organisme : VALIUM, TRANXENE, LYSANXIA . 

Cela explique les differences entre benzodiazepines en ce qui concerne 
I'intensite et la duree des effets sedatifs . 
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II/- Principales caracteristiques 
pharmacocinetiques(4): 

2-Les anxiolytiques non benzodiazepiniques: 

• Generalement administres per os. 

• Le plus souvent, leur catabolisme est 
hepatique et leur elimination urinaire. 

• Les carbamates sont inducteurs enzymatiques. 
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lll/-Prescrire un traitement 

anxiolytique 
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A-Differentes options 
therapeutiques: 

1- BENZODIAZEPINES: 


• C'est la famille chimique la plus importante. 


• On reconnait un medicament de cette famille 
au fait que la terminaison de la DCI se termine 
souvent par « ZEPAM » : exemple Diazepam 
( Valium). 
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Principales benzodiazepines 

m 


DCIff 

PRINCIPAL E -SPECIAL ITEs \ 

Diazepams 

VAL IUM* Cp-2,5 ■efl 0 mg, -SoltfUYy f/U‘ 

QLpJ;i.^m?j.Q3 k 

$Ipx£ZqI&m$b 

L EXOMIL * Op-6 -mgs ■ 

NORDAZ*Cp7,5-etl5-mga > 

SERESTA * Cp-10 vtSOrngs ■ 

TRANXENE*Cp5,-10‘eF50mg r -Iaja i 

URBANYL *Cp-10‘et-20mgu > 

RIVOTRIL ui-2 mg, you ties, imsstPMz 
VERATRAN*Cp5etl0mgH > 

J <ANAX*CpO,25-et-0,5mga > 

VICTAN*Cp-2mgn ■ 


L YSANXIA * Cp-10 vMOmg, ■Sot’huvP > 


TEMESTA * Cp-1 i et-2,5mgx > 


□ 
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2-Autres anxiolytiques(l): 

A-Antihistaminiques HI: HvdroxvzineMra/?4x ) 

• Surtout connu pour ses proprieties antihistaminiques mais 
c'est un bon anxiolytique et sedatif. 


• II est surtout utilise avant un geste chirurgical, ou en courte 
duree pour des anxietes reactionnelles . 


• II est rare que ce medicament soit utilise sur de longues 
periodes done on ne connaft pas bien son risque 
toxicomanogene. 


• Attention aux effets sedatifs et aux proprietes atropiniques 
(bouche seche, constipation, retention urinaire, canicule). 
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2-Autres anxiolytiques(2): 

B- Les Azapirones: Buspirone ( buspar j . 

Ce medicament est totalement different des autres. 

C'est en theorie I'anxiolytique parfait puisque denue de 
toutes les autres proprietes sedatives et 
myorelaxantes. 

Le risque de dependance est faible. 


Son seul inconvenient est d'agir lentement (7 a 14 
jours) ce qui est genant dans I'anxiete reactionnelle. 

En realite il est tellement parfait que les malades n'en 
veulent pas car il sont habitues aux BDZP, y ont pris 
gout et s'apergoivent rapidement de la difference. 

Plus utilises en geriatrie. 
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2-Autres anxiolytiques(3): 

C-CARBAMATES: 


• Cette famille n'est plus representee que par un compose. 

• EQUANIL (meprobamate) utilise sous forme de comprimes, 
suppositoires. 

• Ce medicament a toutes les proprietes des BDZ mais en plus 
mauvais surtout notamment en effet iatrogene, risque 
toxicomanogene, intoxication aigue qui est nettement plus grave. 

• II ne semble plus etre utilise que lors des sevrages en toxiques du 
fait de sa demi-vie longue. 
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B-Indications et contra- 
indications et associations 
medicamenteuses 
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l-lndications(l): 


l-TRT svmptomatiaue de Tanxiete: 

• Dans les troubles anxieux: TRT ponctuel de la 
crise d'angoisse aigue, B bloqueurs pour 
certaines phobies sociales. 

• Dans les troubles de I'humeur: TRT adjuvant 
possible au debut de TRT. 
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l-lndications(3): 

2- TRT anxiolvtique et sedatif des etats 

psvchotiques: 

En association avec un antipsychotique anti - 
productif pour le potentialiser. 

3- TRT hypnotique des insomnies associees a de 

Tanxiete: 

Les insomnies de debut de nuit necessitent un 
BZD de demi-vie courte et fin de nuit des BZD 
de demi-vie longue. 


Contact us on: 


facadm16@gmail.com 


2016/2017 


Free database on: 


www.la-faculte.net 


published for NON-lucrative use 


l-lndications(2): 

4-TRT preventif du sevrage: 

• Sevrage alcoolique(BZD): 

TRT des manifestations anxieuses. 

Prevention du syndrome de sevrage severe(Delirium 
Tremens) et des crises d'epilepsie. 

• TRT preventif du sevrage aux barbituriques(BZD): 
Remplacement du barbiturique par une BZD. 

• TRT symptomatique de sevrage aux opiaces: 

Les BZD sont a utiliser avec prudence vu le risque de 
dependance. 

On preferera les antipsychotiques a polarite sedative. 
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l-lndications(4): 

5- TRT anti-convulsivant(BZD): 

• Trt preventif de la recidive: crises convulsives 
hyperthermiques . 

• Trt curatif des etats de mal epileptiques 

6- TRT mvorelaxant(BZD): 

• En anesthesiologie 

• En rhumatologie. 
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2-Contre-indications 


Classe chimique 

Absolues 

Relatives 


Communes: 


Benzodiazepines 

Hypersensibilite connues. 

Grossesse et allaitement 

Insuffisance respiratoire 
severe. 


Insuffisance hepatique 

Insuffisance renale et 


severe. 

hepatique( preferer 


Syndrome des apnees du 

I'oxazpam en cas 


sommeil. 

Myasthenie. 

d'insuffisance hepatique) 


ATCD de reaction 
paradoxale 

Particulieres: 

Addiction connue pour le 
flunitazepam et le 
chlorazepate diodique haut 
dosage. 

ATCD de toxicomanie. 
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Classe chimique 

Absolues 

Relatives 

Azapirones 

Hypersensibilite connue 

Grossesse et allaitement. 


Association a un IMAO. 

Insuffisance renale et 
hepatique. 

Antihistaminiques HI 

Hypersensibilite connue. 

Grossesse et allaitement. 


Stade precoce de la 

Insuffisance renale et 


grossesse. 

hepatique. 


Glaucome a angle ferme 



Adenome prostatique 


Carbamates 

Insuffisance respiratoire 

Porphyrie aigue 
intermittente. 


Hypersensibilite a Tin des 
composants. 

Myasthenie 


Insuffisance hepatique 

Consommation associee 


severes. 

d'alcool. 
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Classe chimique 


Absolues 


Relatives 


Broncho-pneumopathie chronique 
obstructive et asthme. 

Insuffisance cardiaque non 
controlee 


B bloqueurs 


Choc cardiogenique. 

BAV2 et 3 non appareilles. 

Angorde Prinzmetal. 

Maladie du sinus. 

Bradycardie (inf 45-mn). Allaitement 

Phenomene de Raynaud et roubles 
arteriels peripheriques. 

Pheochromocytome. 

Hypotension. 

Hypersensibilite connue. 

Insuffisance hepatique evoluee 
avec hyper bilirubinemie, ascite 
massive, encephalopathie 
hepatique 

Predisposition a I'hypoglycemie 
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Classe chimique Absolues Relatives 


Autres anxiolytiques Etifoxine. 

Etat de choc 

non 

benzodiazepiniques Insuffisance renale et (ou) 

hepatique severe 

Myasthenie 

Grossesse et allaitement 
Captodiamine: 

Grossesse et allaitement 
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3-Principale interactions 
medicamenteuses(l): 

• Pas dissociations formellement contre-indiques avec les BZD, 
mais certaines interactions sont a prendre en compte: 

Pharmacocinetiques: 

Absorption diminuee par les pansements gastriques. 

La cimetidine et disulfirame ralentissent la catabolisme des BZD... 

Pharmacodynamique: 

Potentialisation des effets sedatifs par tout autre depresseur du SNC 
comme les antipsychotiques sedatif, alcool, les opiace,. .Action 
antagonisee par certains psychostimulants, par la cafeine... 


• L'association de la buspirone aux antidepresseurs (IMOAJSRS..) 
peut provoquer un syndrome serotoninergique. 
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3-Principale interactions 
medicamenteuses(2): 

Les antihistaminiques: 

Ayant quelques proprieties collaterals anti-cholinergiques, il 
faut eviter les associations avec d'autres anti- cholinergiques. 

Comme les BZD , leurs effets sedatifs se potentialisent avec les 
autres depresseurs de SNC. 

Pour les carbamates, les interactions sont a peu pres les 
memes qu'avec les BZD. Cependant, ils sont nettement plus 
inducteurs enzymatiques que les BDZ. 

Pour les B bloqueurs, les interactions sont nombreuses. 

Autres: 

L'etifoxine ne doit pas etre associee aux depresseurs du SNC. 
La captodimine ne doit pas etre associee a I'alcool. 
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IV/-Bilan pre therapeutique et regies 

de prescription: 
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l-Bilan pre therapeutique 

A I'interrogatoire: 

• Evaluation de la symptomatologie anxieuse et du risque suicidaire. 

• Recherche des ATCD personnels ou familiaux pour eliminer une Cl. 

• Recherche de TRT pris et d'interaction medicamenteuses. 

• Recherche de comorbidites psychiatriques et les conduites 
addictives. 

A I'interrogatoire, a I'examen clinique , voire avec des examens para- 
cliniques: 

• Recherche de contre-indications specifiques de chaque classe. 

• Recherche et traitement des affections non 
psychiatriques(cardiologiques, urologiques, ophtalmologiques, 
neurologiques, respiratoires...) 
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2-Regles de prescription(l): 

Elle doit reposer sur une analyse soigneuse de la 
situation clinique en separant les difficultes 
transitoires et des reactions a une pathologie non 
psychiatrique et du trouble psychiatrique confirmee. 


Doit etre regulierement reevaluee et tenir compte 
des indications de I'AMM. 


Elle ne doit pas etre arretee brutalement apres un 
traitement datant de plusieurs semaines. 
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2-Regles de prescription^): 

Dans le carde ce cet prescription: 

• II n'y a pas lieu dans le TRT de I'anxiete 
d'associer 2 anxiolytiques (BZD ou autres). 

• II n'y a pas lieu de prescrire des anxiolytiques 
sans tenir compte des durees de prescription 
minimales reglementaires( incluant la periode 
de sevrage et avec reevaluation reguliere): 

- 4 a 12 semaines pour les anxiolytiques. 
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2-Regles de prescription^): 

II n'y a pas lieu d'initier une prescription 
d'anxiolytique , sans respecter les posologies 
officielles recommandees, et sans debuter par 
la posologie la plus faible. 


II n'y a pas lieu de reconduire 
systematiquement et sans reevaluation, une 
prescription d'anxiolytique . 


Contact us on: 


facadm16@gmail.com 


2016/2017 


Free database on: 


www.la-faculte.net 


published for NON-lucrative use 


2-Regles de prescription^): 

Concernant les BZD: 

Au moment de I'initiation du TRT: 

• Le choix de I'indication, de I'effet recherche des 
caracteristiques pharmacocinetiques du medicament, les 
ATCD du patient et I'efficacite des BZD prises 
anterieurement. 

• En termes de posologie, le TRT sera prescrit a la dose 
minimale efficace. 

• Idealement ,il doit etre un TRT d'appoint et ponctuel. 

• Le TRT et son caractere transitoire sont expliques au 
patient. 

• Des posologies plus fables seront utilisees chez le sujet age. 
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2-Regles de prescription^): 

Au moment du TRT d'entretien: 

• La duree est limitee. 

• Devant tout renouvellement d'ordonnance il faut s'interroger sur la 
pertinence du TRT 

• II faut proposer une strategie d'arret si la demande n'est plus valide. 

Au moment de I'arret du TRT( notamment chez le sujet age): 

• Evaluer les motivations du patient, son attachement au TRT 

• L'arret doit toujours etre progressif, sur une duree de quelques semaines a 
plusieurs mois 

• La prise en charge sera specialisee, devant: 

-des troubles psychiatriques severes associes. 

-une dependance a d'autres produits. 

-Une association a d'autres psychotropes 
-Une insomnie rebelle. 
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2-Regles de prescription^): 

L'objectif de la demarche est I'arret de la 
consommation de BZD. Mais I'obtention d'une 
diminution de posologie est un resultat favorable. 

II n' y a pas d'argument pour proposer un TRT 
medicamenteux substitute lors de I'arret des BZD 
chez le patient age. 

Des mesures d'accompagnement non 
medicamenteuses doivent etre mises en place 
aussi longtemps que necessaire. 
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V/-Surveillance du TRT 
anxiolytique 

1-Surveiller I'efficacite: 

• Surveillance de la regression des symptomes 
cibles. 
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-Surveiller la tolerance: effets indesirables(l 


Classe chimique 

Effets indesirables 

Prise en charge 


Sedation: 

Somnolence diurne, asthenie, 
sensation vertigineuse, alteration 
de la vigilance 

Potentialisee par I'alcool 

Information du patient en ce qui 
concerne la conduite automobile. 
Adaptation des doses. 

Benzodiazepines 

Troubles cognitifs: 

Troubles mnesiques et alteration 
des capacites de reaction , 
confusion possible chez le sujet age. 

Adaptation des doses , arret 
prudent si confusion 


Troubles du comportement, 

favorises par I'alcool: 

Effet desinhibiteur 

Ne pas 

associer a I'alcool 

Conte indication relative a une 


Reactions paradoxales, favorisees 
par I'alcool , agitation et agressivite. 

prescription ulterieure de BZD 


Actes automatiques amnesiques: 

Chez les patients impulsifs pouvant 
avoir des consequences medico- 
legales. 
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Classe chimique Effets indesirables Prise en charge 


Pharmacodependance: 

C'est le principal effet indesirable 
avec la survenus d'un syndrome 
de sevrage a I'arret du TRT. Une 
BZD a demi-vie courte, une 
posologie elevee, des ATCD de 
dependance, une escalade des 
doses et un TRT prolonge sont les 
principauxfacteurs de risque. 


Respecter les regies de 
I'arret de TRT ( baisse 
progressive) 

Certains Switch par une 
BZD de vie longue si la 
demi- vie du TRT initial 
eta it courte 


Benzodiazepines 

Le syndrome de sevrage associe 
une reactivation anxieuse, une 
tension musculaire ,une insomnie, 
des cauchemars , une labilite de 
I'humeur, une derealisation voire 
un onirisme, des convulsions,... 

Rebond de I'anxiete : Surveillance de revolution 

A I'arret du TRT, reapparition des 

symptomes anxieux plus intenses 

qu'a I'initiation du TRT diminuant 

en quelques jours. 
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Classe chimique 

Effets indesirables 

Prise en charge 

Azapirones 

Nausees, cephalees ne 
debut du TRT 

Attend re , TRT 
symptomatique 

Antihistaminiques HI 

Sedation: 

Somnolence diurne, 
asthenie, sensation 
vertigineuse, alteration de 
la vigilance 

Potentialisee par I'alcool 

Information du patient en 
ce qui concerne la conduite 
automobile. 

Adaptation des doses. 

B bloqueurs 

Nombreux: voir cours de 
cardiologie 


Autres anxiolytiques 

non 

benzodiazepiniques 

Rares et benins en dehors 
de I'allergie 
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2-Surveiller la tolerance: effets 

indesirables(2) 

Ces differents effets secondaires doivent etre 
recherches lors du TRT, la surveillance sera 
clinique a la recherche d'un retentissement 
sur une affection non psychiatrique deja 
presente. 


Pour tous reactions allergiques possibles. 
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